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研究成果の概要（英文）：In the present study, we investigated whether nitrite exerts neuroprotective
 effects against cerebral injury induced by middle cerebral artery occlusion followed by reperfusion
 (MCAO/Re) in DM rats. We found that infract volume, edema, and the number of apoptotic cells in the
 brain determined after the reperfusion were reduced by nitrite at a dose of 12.5 μmol/kg, but not 
at the other doses in the non-DM rats or at any doses of nitrite when nitrite was administered at 
the start of reperfusion. Moreover, no significant improvement in the injury was observed in the DM 
rats at any doses or infusion timings of nitrite. 
These results suggest that early treatment with nitrite relieves the cerebral ischemia-reperfusion 
injury presumably by NO-mediated restoration of the cerebral blood flow. Augmented oxidative stress 





















業績：Iwata et al. 2010, 2014）や霊芝菌
糸体培養培地抽出物に脳保護効果があるこ
































































カル自動分析装置（F.R.E.E.; Free Radical 
Elective Evaluator）にてヒドロペルオキシ
ド濃度を指標として測定した。酸化ストレス









ラのサンプルから RNeasy Mini Kit（QIAGEN）



































回投与した。硝酸塩 /亜硝酸塩（ 1.25 






































(2)脳皮質における NO 合成酵素の発現 
 脳皮質における NO 合成酵素の遺伝子発現
を解析した結果、non-DM および DM の両群に
おける nNOS、eNOS、iNOS すべての NOS の遺
伝子発現に変化は認められなかった。 
一方、NOS タンパク質の発現量を Western 
blot 法で解析した結果、 p-nNOS/nNOS は
non-DM と比較して DM 群で約 2.5 倍有意に高
値を示した（Fig. 1）。iNOS 発現も non-DM 群
と比較して DM 群で増加が見られた。
















(3)脳皮質における NO 量 
non-DMおよび DM群の大脳皮質内に NO電極
を刺入し、NO 量を測定した結果、non-DM 群








































































N.D. = not determined.
 



































一方、DM群では Sham においてすでに 3-NTの
発現が non-DM と比べて約 2 倍確認され、虚
血後によって、その発現が顕著に増加した。
しかし、DM 群では亜硝酸塩を投与しても、
non-DM 群のような 3-NT の発現の減少は認め
られなかった。 
 






















酸塩をそれぞれ 1.25 mmol/kg/day の用量で
胃ゾンデを用いて 2週間経口投与した。これ
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